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TAR^ MITTEL UND DIE VERWENDUNG VON CARBONA- 



A description is given of a means for filling in bone and tooth defects, for bone constructions, for bone contact lay- 
, Jr .u°? C ** d l° 0t £ r00t rc P 1 ? ccincnt which contains carbonate apatite, if necessary with body-compatible addi- 
tives and/or thinners. Furthermore a description is given of the use of carbonate apatite for the filling in of bone and tooth 
defecte, bone construction, bone contact layers, as a bone and tooth root replacement and an implant body which consists 
entirely or partly of carbonate apatite or of a material known for implant bodies and is entirely or partly coated with a lay- 
er ot carbonate apatite. ' 
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Carbonatapatit enthaltendes Mittel und die Verwendung von 
Carbonatapatit fur Implantate 



Die Erfindung betrif f t ein Mittel zur FUllung von 
Knochendefekten, zum Knochenaufbau, fur Knochenkontakt- 
schichten und fur den Knochen- und Zahnwurzelersatz , die 
Verwendung von Carbonatapatit und Implantatkcrper. 



Durch die schnelle Entwicklung der Chirurgie sind heute 
Opera tionen an Knochen und Gelenken moglich, die vor 
einiger Zeit noch undenkbar waren. Beipielsweise kann 
man heute Zysten, Knocheneiterherde und Malignome operativ 
aus Knochen entfernen. Oabei entstehen in den Knochen 
Defekte,die ausgefttllt warden mils sen, da sie durch die 
normalen Knochenreparaturvorgange nicht mehr Oberbruckt 
werden konnen. Derartige Defekte konnen teilweiae ein 
15 volumen bis 600 cm 3 aufweisen und mtissen wieder gefttllt 
werden. Auch bei der Behandlung von Zahnen entstehen 
Hohlraume, die wieder geftillt werden mttssen. 

Man verwendet zum Fullen derartiger Kavitaten Knochener- 
satzmaterialien in fltissiger, pastoser oder fester Form 
als Granulat oder Implantatkcrper. Sind die zu fUllenden 
Kavitaten nicht allzu grofl, so sollen die Knochenersatz- 
materialien die Hohlraume im Knochen vorubergehend aus- 
f alien und dem Korper ermoglichen, im Laufe der Zeit den 
Defekt selbst wieder mit lebendem Knochenmaterial zu uber- 
brttcken. Dabei kann das Knochenersatzmaterial entweder 
umwachsen werden und reizlos liegen bleiben oder vom 
lebenden Knochen langsam aufgelost und ersetzt werden. 

Bei der FUllung grdflerer Hohlraume mit Knochenersatz- 
material mufi man ein mit den Knochen vertragliches 
Material verwenden. Als solche Mater ialen werden korper - 
eigene oder korperfremde Knochen telle oder Granulate aus 
Hydroxylapatit eingesetzt. Das korpereigene Knochen- 
material stent nur in sehr begrenztem Omfang zur \terfttgung, 
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und zu seiner Gewinnung sind zuaiitzliche chirurgiache 
Eingriffe erf order lich. Korperf remde , z.B. tieriache, 
Knochenmaterialien nrtlssen, urn Abatofiungareaktionen zu 
vermeiden, von alien Antigenen befreit werden, was In der 
Praxis nur teilwelse gellngt. 

Bel der Verwendung von Hydroxylapatit tritt elne Reizung 
des umliegenden Knochenmateriala auf. Ea beateht daher 
ein Bedarf fur ein Material, welches in fltiaaiger, 
pastoser Oder feater Form zum Pttllen von Kavitaten in 
Knochen, das helflt zur Ftillung von Knochendefekten, ver- 
wendet werden kann. 

Bei chirurgischen Eingrif fen werden oft Knochenimplantate 
eingeaetzt. Knochenimplantate sind Telle, die in die 
Knochen des Korper s eines Empf angers eingepflanzt werden 
und dauerhaft Skeletteile Oder auch Zahnwurzeln ersetzen. 
Die aufiere Schicht des Knochenimplantata , die mit dem 
lebenden Lagerknochen in Beruhrung kommt f wird als 
Knochenkontaktachicht bezeichnet. Als Knochenimplantate 
und als Knochenkontaktachichten sind derzeit Metalle, 
wie beispielsweise Edelstahle, Edelmetalle, Titan, 
keramische Materialien, wie beispielsweise Aluminium- 
oxid, Glaakeramik, Hydroxy lapatitkeramik und Kunststoffe 
gebrHuchlich. 

Nach der Gewebevertraglichkeit werden diese Stoffe in 
biokompatible und bioaktive eingeteilt. Die biokompati- 
blen Stoffe werden vom Korper auf Dauer ohne Abstoflung 
toleriert. Die bioaktiven Stoffe wachsen wie korper- 
eigenes Gewebe fest ein, wobei die chemische Zusammen- 
setzung, die Oberf lachens truktur und die mechanischen 
Eigenachaften die Gewebevertraglichkeit beatimmen. 



Die Metalle und manche Keramikmaterialien, wie beispiels- 
weise Aluminiumoxidkeramik, sind biokompatibel. Im Korper 



findot steta eine Einacheidung durch Bindegewebe atatt. 
Oiese Bindegewebaachicht ennoglicht einen einigermaflen 
faaten Halt dea Implantata, jedoch keine kraftachlttaaige 
Verbindung zum minaraliachen Gartlat dea Lagarknochena . 

Wegen dar fehlenden primaren Integration in dan Lager- 
knochen kann ein aolchea biokompatiblea Implantat nur 
gering mechaniach belaatat warden, da aa sonat zu immer 
weiterer Verachlechterung dea Hal tea, verbunden mit 
Schmerzen und achliefllich dea Verluat dea Implantata, 
kommt. Diea zeigt aich beiapielaweiae bei den ateta 
atark belaateten Huftgelenkaprotheaen, bei denen heute 
achon mehr ala ein Viertel der Operationen wegen der 
Lockerung einea fruber eingeaetzten Implantata durchge- 
ftihrt wird. 



Zur dauerhaften mechanischen Verankarung biokompatibler 
Implantate im Knochen aind daher zuaatzlich Unter- 
achneidxingen, wie beiapielaweiae Gewinde, nfitig. Ungeklart 
iat bei alien metalliachen Implantaten die Frage, ob 
dieae giftige Metallionen an die Umgebung abgeben und so 
langfristig negative Wirkungen zeigen konnen. 

Auch bei der Verwendung von Knochenzement kommt ea trotz 
dea zunachat beaaeren mechanischen Verbunda mit dem 
Lagerknochen mit einiger VerzOgerung zu der geachilderten 
Lockerung. 

Bei bioaktiven Materialien wachat das Knochenmaterial 
nach einiger Zeit direkt auf . Die beaten Eigenachaften 
unter den bekannten Materialien zeigt hier Hydroxyl- 
apatit, der nach einer nur wenige WOchen dauernden Phase 
geringer Reizeracheinungen, die sich mikroakopiach durch 
Rieaenzellen urn daa Implantat nachweiaen laaaen, ohne 
Zwiachenachicht in den Lagerknochen integriert wird. 
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Bioaktive Materialien sind in der Regel schwer zu be- ; 
arbeiten und mechaniach weniger stabil ala die biokompa- 
tiblen Metalle oder Keramiken. 

Man iat daher dazu ttbergegangen, kombinierte Implantate 
aus biokompatiblen Kernen, wie beispielsweise Titan, 
Edelstahl und Aluminiumoxid mit bioaktiven Qberflachenbe- 
schichtungen zu verwenden (vgl. DE-PS 28 40 064) . Bine 
solche kombinierte Implantatkonstruktion kann weaentliche 
Vorteile bringen, da hier hone mechanische Peatigkeit 
komplex geformter Implantate und schnelle und feate Ver- 
bindung mit dem Lagerknochen vereinigt warden. Es treten 
auch bei derartigen Implantaten nit den biaher bekannten 
bioaktiven Beachichtungen nach dem Einaetzen Reizer- 
scheinungen auf, die jedoch nach einiger Zeit abklingen. 
Es besteht somit ein grofler Bedarf nach einem Material, 
welches zur Heratellung von Implantaten Oder zur Her- 
stellung von Knochenkontaktschichten fur Implantate ver- 
wendet werden kann und die erforderlichen bioaktiven und 
biomechanischen Eigenachaften aufweist. 

Der vorliegenden Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, 
ein Mittel zur Fttllung von Knochendefekten, zum Knochen- 
aufbau, fur den Knochen- und Zahnwurzelersatz und fur 
Knochenkontaktachichten zur Verftigung zu stellen, wel- 
ches ohne oder mit nur auflerat geringen Reiser scheinun- 
gen schnell und fest mit dem Knochen verwachst. 

Erf indungsgemaS soil ein Mittel zur Verftigung gestellc 
werden, welches, wenn ea als Ftillung von Knochendefekten , 
zum Knochenaufbau und ala Knochen- und Zahnwurzelersatz 
verwendet wird, keine Abatoflungareaktionen ergibt una 
daa unbegrenzt zur Verftigung stent. Das Mittel soli 
ohne Reizphase einwachsen und den lebenden Knochen er- 
setzen.bzw. durch lebende Knochen ersetzt wird. 

Erfindungsgeaafl soil ein Mittel zur Verftigung gestellt 



warden, bei dem elne Verkttrzung der beobachteten Reiz- 
phase und eine Beachleunigung der Knocheneinlagerung 
moglich iat, wenn ea ala Knochenkontaktschicht verwendet 
wird, so daS bioaktive Implantate mit hOchst moglicher 
Erfolgsquote fttr den Patlenten elngeaetzt warden kflnnen. 
Eine wesentlich verkttrzte Einheilphase bedeutet fttr den 
Patienten, daB er die entsprechenden Korperteile frtther 
mechanisch belasten kann, wodurch auch das Operations- 
risiko vermindert wird. 



Gegenatand der Erfindung iat ein Mittel zur Pttllung von 
Knochen- und Zahndefekten, zum Knochenaufbau, fttr 
Knochenkontaktschichten und fttr Knochen- und Zahnwurzel- 
ersatz, das dadurch gekennzeichnet iat, daB as Carbonat- 
apatit gegebenenfalls zusanmen mit kOrpervertraglichen 
Zusatzstoffen und/oder Verdttnnungsmitteln enth^lt. 

Gegenstand der Erfindung ist weiterhin die Verwendung von 
Carbonatapatit zur Pttllung von Knochen- und Zahndefekten, 
zum Knochenaufbau, fttr Knochenkontaktschichten, als 
Knochenersatz und als Zahnwurzelersatz . 

Gegenstand der Erfindung ist weiterhin ein Implantat- 
korper, der dadurch gekennzeichnet ist, daB er voll- 
stitndig oder teilweise aus Carbonatapatit besteht Oder 
dafl er aus einem fttr Implantatkerper bekannten Material 
besteht und vollstandig Oder teilweise mit einer Schicht 
aus Carbonatapatit ttberzogen ist. 

Uberraschenderweise wurde gefunden, daB Carbonatapatit 
Oder carbonathaltige Apatite mit dem Knochen im Korper 
eine feste Bindung eingehen, ohne dafl eine Phase langer 
Reizerscheinungen auftritt. Carbonatapatite zeigen fUr ' 
das Aufwachsen von Knochenmineral im Korper verbesserte 
Eigenschaften im Vergleich mit Hydroxylapatit . Dies ist 
vermutlich auf ihre chemischen und kristallatrukturellen 
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Eigenachaften zurttckzuf tthren . 

01c angeatellten Ontersuchungen lassan den SchluB zu, 
obgleich dies keine Beschrankung auf Irgendelne Theorie 
5 sain soil, da 6 die anf&nglichen Reizeracheinungen und 
daa verzogerte Elnwachaen von Hydroxy lapat it im Knochen 
als eine chemlsche Umwandlung der Implantatoberf lache zu 
deuten 1st. Hydroxy lapatit wird In carbonathaltigen 
Milieu des Knochens vermutlich oberflUchlich carbonati- 

10 siert, das heiflt in Carbonatapatit umgewandelt, bevor 

eine Ablagerung von Knochenmlneral am Zmplantat erfolgen 
kann. Durch daa erf indungsgem&fie Material wird diese 
Phase ttbersprungen. Ein Imp lan tat mit einer Oberf lache 
aus Carbonatapatit kann also schneller und fester im 

15 Knochen einwachsen. Die Kristallstruktur des Carbonat- 
apatits weicht von der des Hydroxy lapatits ab. Ein 
epitaktisches Aufwachsen von Knochenmlneral auf das 
implantat.und damit auch eine feste kristalline Verbin- 
dung wird also gefordert, wenn das Implantat als Wirts- 

20 gitter schon Carbonatapatit-Kristalle bietet. 

Bei Tierversuchen, in denen Implantate mit Carbonat- 
apatit-Oberf lichen im Femur von Ratten eingesetzt wurden, 
konnte schon nach einer Woche eine feste Verbindung zum 

25 Lagerknochen beobachtet warden. Dies war Uberraschend 
und hat nicht nahegelegen. Das rasche Anwachsen des 
Implantats ist auch fur den langfristigen Erfolg von 
Bedeutung, da schon geringe Bewegungen bei mechanischer 
Belastung zu einer Omkleidung des Implantats mit Binde- 

30 gewebe fuhren, die ein direktes Aufwachsen von Knochen- 
material dauerhaft verhindert. Durch eine Oberfiachenbe- 
schichtung mit dam erfindungsgemUflen Material wird damit 
eine frtthere Belastbarkeit und eine bessere Prognose 
des Implantats gegenttber Implantaten aus den bisher 

35 Ublichen Materialien gewahrleistet . 



Erfindungsgemafl wird ein carbonatapatithaltiger Apatit, ' 
der vereinfacht als Carbonatapatlt bezeichnet wird, ver- 
wendet. Es ist ein komplexes Calcium-Phoaphat-Carbonat- 
Salz, mit einer chemischen Struktur analog der von 
Hydroxy lapatit. 

Grundsatzlich kann man gemafl der vorllegenden Erfindung 
irgendwelchen bekannten Carbonatapatlt verwenden. Der 
Carbonatapatlt kann auch Hydroxy lapatit enthalten. 
wesentlich ist, dafl der Gehalt an Carbonatlon^n gegen- 
tiber der chemischen Stammsubstanz aller Apatite, den 
Hydroxy lapatit, die funktionell wesentliche und quanti- 
tativ grtSBte Abweichung bei dem erfindungsgemaflen 
Material darstellt. Aus technischen Grtlnden sind chemisch 
15 ganz relne Carbonatapatite nlcht herstellbar. Gerlnge 

Verunreinigung mit anderen lonen, insbesondere Hydrogen- 
phosphat, sind unvermeidlich und zum Teil auch,wegen 
der angestrebten Ahnlichkeit mit dem Knochenmineral , 
vrfinschenswert. 
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Der Begriff Carbonatapatlt ist auch in der wissen- 
schaftlichen Literatur nicht einheitlich. Im folgenden 
werden daher die chemischen Formeln der Kristalleinheits- 
zelle verschiedener Apatite aufgefUhrt: 

I. Hydroxy lapatit: 

^lO (P0 4>6~ < 0H >2 
30 II. Carbonatapatlt: 

wobel gilt: 0 < x * 2 
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Der Wert x bestiamt den Grad der Carbonatisierung, 
dieser soil etwa dem Carbonatgehalt des naturlichen 
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Knochenminerals entsprechen, dessen Zusammensetzung ~r 
angenahert 

Ca 8,5 N *0,25< PO 4>4,8 (HPO 4>0,2 (CO 3>1,0< OH >0,5 

lautet. Der Wert von x liegt zwischen 0,2 und 2, vor- 
zugsweise zwischen 0,6 und 1,6, besonders bevorzugt 
zwischen 0,9 und 1,2. 
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20 



10 III. Carbonatapatit: 

Ca ?0*-x-y < P0 4 1 6-x-y <"° 4 > y" < C0 3 > x" < 0H > 2-x-y 

worin x die Anzahl der Carbonationen bedeutet und 
den oben unter I. angegebenen Wert besitzt und y die 
Anzahl der Hydrogenphosphationen bedeutet und einen 
Wert von 0 bis 1,8, vorzugsweise 0,05 bis 0,8, besitzt. 

IV - ^il-a-H^w-xX^ <P0 4> 6-x-y ««"V y~ 

<C0 3 )^(OH)-. b ^ x ^ z (H 2 0) w . (H 2 0) 

Carbonathaltige Apatitstruktur rait den haufigsten und 
wichtigsten Fremdionen, wobei Hal fur Halogene (Fluor, 
25 Chlor, Brom und Jod, vorzugsweise Fluor und Chlor, 

besonders bevorzugt Fluor) steht und Me fur Metall- 
ionen steht. Bedeutung hat besonders Na* als einwer- 
tiges Metallion und F~ zur Verbesserung der Langzeit- 
stabilitat. Die in Formel IV der Vollstandigkeit hal- 
ber angegebene Adsorption von Wassermolektilen ist bei 
alien Apatitstrukturen moglich und wird im allgemei- 
nen bei der chemischen Beschreibung der, Kristallein- 
heitszelle aufler Betracht gelassen.. ' 
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a bedeutet die Anzahl der zweiwertigen Metallionen 
und steht fur 0 bis 9,8, vorzugsweise 0 bis 4,0, 
besonders bevorzugt fur 0 bis 0,6, 
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b bedautet die Anzahl der einwertigeri" Metallionen " ~ 
und steht fttr 0 bis 1,8, vorzugsweise 0 bis 1,0, 
besonders bevorzugt fttr 0,05 bis 0,5, 

w bedautet die Anzahl der in das Kristallgitter inte- 
5 grierten Wassennolekttle und steht fttr 0 bis 1,8, 

bevorzugt fttr 0 bis 0,6, 

x bedeutet die Anzahl der Carbonationen und steht 
fttr 0,2 bis 2, vorzugsweise fttr die unter II. ange- 
gebenen Werte, 

10 y bedeutet die Anzahl der Hydrogenphosphationen und 

steht fttr 0 bis 1,8, vorzugsweise 0 bis 0,5, 
z bedeutet die Anzahl der Halogenionen und steht fttr 
einen Wert von 0 bis 1,8. 

15 Beispiele fttr einwertige Metallionen sind Alkalimetalle 
und Silber. Beispiele fttr zweiwertige Metallionen sind 
Mg 2+ , Pb 2+ , Sr 2+ , Ge 2+ und Si 2+ . 



ErfindungsgemaB wird besonders bevorzugt der oben unter II. 
20 angegebene Carbonatapatit verwendet. 

Bei einsn ira f olgenden erlauterten Verf ahren zur Darstellung des 
Carbonatapatits fSllt ein Produkt an, welches aus Kttgelchen Oder Per- 
_ len besteht, die ira Inneren aus Hydroxylapatit bestehen und auflen mit 
25 einer dttnnen Carbonatapatitschicht ttberzogen sind. Eln derartiges 
Produkt 1st erfindungsgemafl besonders gut geeignet. Wenn in der vor- 
liegenden Amneldung von Carbonatapatit gesprochen wird, sollen daher 
darunter Produkte verstanden werden, wie sie oben unter II., III. und 
IV. aufgeftthrt warden. 

30 

Das erf indungsganaBe Carbonatapatit enthaltende Mittel kann gegebe- 
nenfalls kb^ervertragUche Zusatzstoffe und/oder Verdttroiungsmittel, 
physiologische Salzldsungen und/oder Medikanante und/oder Hornone 
enthalten. Der Gehalt an dlesen Stoffeh richtet sich jeweils nach der 
35 Anwendung, und die Verwendung dieser Stoffe ist den Fachraann gelaufig. 
Man kann all diese korpa rvettrtt glichen Zusatzstoffe und Verdttnnungs- 
mittel verwenden, wis sie bereits jetzt auf den genamtten Gebieten 
eingesetzt werden. 
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Belspiele fttr organische Bindamlttel sind Aery late, wie.-. 
Polymethylmethacrylatknochenzemente, andera polymeri- 
sierbare Kunststoffe, wis Polyester, gelierfahige Poly- 
saccharide, vie Agarose, Gelatine, vernetzende Polypep- 
5 tide, wie Fibrinkleber. 

Belspiele £(ir anorganische Bindemittel sind Silicate, 
wie Glaser, keramische Mas sen, hydraulische Bindemittel, 
wie Zemente, sowie Silicone. 

10 

Als Belspiele fttr Salzldsungen kdhnen Kochsalzlosung, 
Ringerldsung und Bicarbonatlosung, als Belspiele fttr 
Medikamente Antibiotika, Carnosin, Heparin, Hyaluronidase, 
kolloidales Silber oder ein Silbersalz und als Beispiel 
15 fttr Hormone anabole Steroide, Calcitonin, Parathormon 
und Wachstumshormon (STH) genannt werden. 

Das erfindungsgemUBe Mittel kann je nach der Anwendung 
1 bis 100 Gew.-% Carbonatapatit en thai ten. Das oben er- 
wahnte Produkt, welches aus Hydroxylapatit mit einer 
Haut aus Carbonatapatit besteht und das erf indungsgemafl 
bevorzugt bei bestimmten Anwendungen, wie sie im fol- 
genden erlautert werden, eingesetzt wird, enthalt bei- 
speilsweise nur sehr wenig Carbonatapatit. Enthalt 
das erfindungsgemHfle Mittel 100% Carbonatapatit, so wird 
es als solches verwendet, oder es kam vcm Arzt, beispialsweise dm 
Chlrurgen, mit Eigenblut oder waBrigen LSsungen verdtthnt 
und dann eingesetzt werden. Das erf indungsgemMfle Mittel 
kann in flttssiger oder fester Form vorliegen, und der 
Zusammensetzung sind keinerlei Grenzen gesetzt. 

Die genaue Zusammensetzung des erfindungsgemHBen Mittels 
richtet sich nach der beabsichtigten Verwendung und 
kann vom Fachmann leicht festgelegt werden. 

Das erfindungsgemafle Mittel kann in flttssiger Form als 
Suspension oder Dispersion, ..in pastdser Form oder in 
fester Form, in Form eines Granulats oder als feines 
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Pulver vorliegen. 

EnthUlt das erfindungsgemaBe Mlttel reinen Carbonat- 
apatit, der gegebenenfalls,wie oben ausgeftthrt, 
dydroscylapatit enthalten kann, so kann 
dieser als solcher zur Oberflachenbeschichtung von 
Implantaten verwendet warden, oder er kann beispiels- 
weise mit Eigenblut oder physiologischer Salzlosung 
Oder mit sterilem Wasser vor dar Anwendung vermischt 
und dann eingesatzt warden. Liegt das erfindungsgemaBe 
Mittel in flttssiger oder pastoser Form vor, so kann 
es mit Hilfe von Spritzen etc., wie es dam Fachmann 
gelaufig ist, eingesetzt werden. 



Die Herstellung des carbonathaltigan Apatits kann bei- 
spielsweise nach einem der folgenden Verfanren erfolgen. 

1 . Carbonatapatit kann durch Ionenaustausch aus Hydroxyl- 
apatit in carbonathaltigen waflrigen Suspensionen ge- 
wonnen werden. 

Man verwendet bierbei Suspensionen von synthetischera 
oder aus gegluhtem Knochen gewonnenen Hydroxy lapatit- 
pulver. Die Geschwindigkeit der Carbonatisierung nimmt 
mit der Temperatur und der Carbonatkonzentration zu. 
Das Verfanren wird daher bevorzugt in heiflen Losungen 
mit hohem Carbonatgehalt, beispielsweise bei 
Reaktionstemperaturen von 20 bis 100«C, vorzugsweise 
bei 80 bis 100»c,durchgefuhrt. Das Carbonat wird vor- 
zugsweise in Form der Kalium- und/oder Natriumsalze 
(als Carbonat oder Bicarbonat} in die Losung einge- 
bracht. 



--» - - 
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Ala Ausgangsmaterial zur Gewinnung des Carbonatapatits 
wird bevorzugt sehr feinkristalliner Hydroxylapatit mit 
hoher spezifischer Oberfiache, vorzugsweise fein- 
kristalliner aynthetiachar Hydroxylapatit Oder Hydro- 
xylapatit aua tierischem Material, vie er z.B. nach dera 
in der DE-PS 28 40 064 beschriebenen Verfahren ge- 
wonnen wird, eingesetzt. 

vorzugsweise wird bei diesem Verfahren gertlhrt. Die 
Reakticaisdauer hangt von der verwendeten Taaperatur und Konzentra- 
tlon der CarbonatlOBung ab und liegt tm Bereich von 10 Minuten bis 
24 Stunden. 

Bei der Verwendung dieaer Ausgangamatarialien ist je- 
doch immer mit mehr Oder weniger grofien verbleibenden 
Kernen aua Hydroxylapatit zu rechnen. Nan erhUlt im 
allgemeinen Kristalle in Form von Pulverteilchen mit 
einer AuBenschichtstaxke von nur ca. 0,5 bia 2 nm aua 
Carbonatapatit und verbleibenden Kemen aua Hydroxyl- 
apatit. Chemiach reiner Carbonatapatit iat nach diesem 
Verfahren nicht heratellbar. Das bei diesem Verfahren 
erhaltene Produkt ist erf indungagemafl besonda rs fur Kno- 
chenkontaktschichten bevorzugt. 

Reine Carbonatapatit-Kristalle konnen direkt aus 
Calcium-Phosphat-Carbonat-Losungen ausgefailt werden. 

Dabei gibt man zu siedenden waflrigen carbonat- und 
phosphathaltigen Ldsungen mit dem gewtinschten Carbonat/ 
Phosphat-Vethaitnis Calcium, z.B. in Form seines 
Nitrata, hinzu. Das Verhaitnis Carbonat /Phosphat mufl 
in der Losung hOher sein ala das im Kristall gewttnschte . 
Der hochstmogliche Quotient 0,5 im Kristall wird bei 
2:1 in der Losung erreicht. Konzentration 0,01 - 10,0 
molar. 

Vorzugsweise erfolgt die Zugabe des Calciumsalzes 
tropfenweise, indem man beispielsweise eine w*flrige 



Calciumnitratlosung hiazutropft. Das Carbonat und das 
Phosphat warden vorzugsweise in Form ihrer Kalium- und/ 
Oder Natriumsalze in die Ausgangslosung eingebracht. 
Urn den Einflufl von Hydrogenphosphationen gering zu 
halten, soil die Reaktion im stark alkalischen Bereich, 
z.B. bei einem pH im Bereich von 12 bis 14, vorzugsweis'e 
bei pH 13,stattfinden. 

Nach dem Zusetzen des Calciums laflt man die Losung zur 
Ausfallung einige Stunden bei 20 bis 100-c, vorzugsweise 
bei 80 bis 100°C,stehen. Die entstehenden Carbonat- 
kristalle werden dann abfiltriert, mit destilliertem 
Wasser gewaschen und in der Luft getrocknet. 

Das bei diesem Verfahren erhaltene Produkt ist erfindungs- 
gemaB fur die Fttllung von Knochendefekten bevorzugt. 

. Carbonatapatit kann auch durch Omsetzung von Hydroxyl- 
apatit in Pulverform mit Kohlendioxidgas hergestellt 
werden. 

Bei diesem Verfahren wird Hydroxy lapat it in Pulver-, 
Granulat- oder FestkOrperform mit Kohlendioxidgas bei 
hoher Temperatur,beispielsweise bei 200 bis 1000°C, 
vorzugsweise 400 bis 800«C,und bei hohem Druck von 10 bis 
100 attt, vorzugsweise 15 bis 40 attt, einige Stunden 
bis mehrere Tage carbonat is iert. Die Reaktionszeit 
hangt von dem gewttnschten Carbonatisierungsgrad ab. 
Dann wird in einer Kohlenstoff atmosphare schnell auf 
unter 200-c abgektthlt, z.B. durch Einftillen von 
flttssigem Kohlenstof fdioxidgas . Die genauen Reaktions- 
bedingungen kOnnen vom Fachmann leicht bestimmt werden. 
Dieses Verfahren eignet sich insbesondere zur Herstellung 
von groBen Mengen Carbonatapatit. 
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Anhand der beigefttgten Zaichnungen wird die Erfindung 7 
naher erlautert. . 

Pigur 1 zeigt einen Knochen 1 mit einem Knochendefekt 2, 
der beispielsweise durch eine Operation bei der Entfer- 
nung einer bosartigen Geachwulst entatanden iat. in den 
Hohlraum 2 wird daa erfindungsgemafle Material 3 einge- 
ftillt und wachst dort fest. Der Knochen ist nach dem 
Festwachsen, was praJctisch ohne Reizerscheinungen ge- 
schieht, wieder normal belastbar und verwendungsfahig, 
ohne dafl der Patient Schmerzen hat. Gemafl dem in Pigur 
1 dargestellten Verfahren kttnnen auch Riesendefekte , 
beispielsweise Bohlraume mit einem Inhalt von 200 bis 
800 cm' , ausgefttllt werden. 

In Pigur 2 ist eine andere Einsatzaoglichkeit des Carbo- 
natapatits dargestellt. Gem&6 Pigur 2 kann die aufiere 
Form eines Knochena abge&ndert werden, indem man bei- 
spielsweise einen geschwuhdenen, zahnlosen Kieferkno- 
chen durchtrennt und nach dem sogenannten Sandwich-Ver- 
fahren mit einer Schicht Carbonatapatit unterfUttert. 
In Figur 2 bedeuten 1 den Knochen, 2 die Trennlinie und 
3 das erfindungsgemafle Material. 4 ist eine aufgesetzte 
Vollprothese. 

Die in Figur 3 dargestellte Ausftihrungsform dient ins- 
besondere zum Aufbau von Knochen, beispielsweise bei 
Schwund von Kieferkammen, Oder in der plastischen Chi- 
rurgie zum Formen von Gesichtsknochen nach Verletzung 
Oder Tumoroperation. Man kann in solchen Fallen die 
Knochenhaut losen, eine Tasche bilden, in die gebildete- 
Umhttllung den Carbonatapatit fallen und dadurch den Kno- 
chen aufbauen. 

Pigur 3 zeigt einen sagittalen Schnltt durch den Utiterkiefer im 
Frontzahnbereich, dabai bedeuten 1 die Untarlippa, 2 den Knochen, 
3 die ursprttagliche Kieferkontur mit Zahn, 4 die Schleimhaut und 
5 das erfindungsgemafle Material. 
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Wie in Figur 4 dargestellt, ist es weiterhin moglich, tu 
den Knochen 1, der einen Hohlraum 2 aufweist, ainen lm- % 
plantatkorper 4 einzusetzen. Der Implantatkorper 4 be- 
steht aus einen Kern 5 und einer KnochenkontaJctachicht 6 
aua Carbonatapatit. Der Implantatkorper 4 iat an seiner 
Oberfiache mit Carbonatapatit beschichtet. Der Implan- 
tatkorper 4 kann aber auch vollstandig aua Carbonatapa- 
tit bestehen. 

In Pigur 4 ist der erfindungsgemlifle Einsatz von Carbonat- 
apatit anhand einer Httftgelenksendopro these naher erlau- 
tert. Ein Schenkelhalsbruch mit ungttnstig verlaufender 
Bruchlinie (HUftknochen A, Schenkelknochen B) erfordert 
die chirurgische Versorgung mit einem kttnstlichen Gelenk- 
kopf C. Die Verbindung zum Lagerknochen erfolgt ttber ein 
Implantat, welches mit Carbonatapatit gemafl der vorlie- 
genden Erfindung beschichtet ist. 

Bei einer solchen Aus ftthrungs form findet ein rascher, fe- 
ster und dauerhafter Verbund zwischen Endoprothese und 
Knochen statt, der ausschlaggebend ist fur den Erfolg 
des Eingriffs. HUftgelenksoperationen sind fur die Pa- 
tienten sehr belastend. Das derzeit Ubliche Einkleben 
des Implantats mit Knochenzement ist verbesserungsbe- 
dttrftig, und heute sind bereits, wie schon ausgefiihrt 
wurde, ein Viertel aller derartigen Huftgelenkseingrif- 
fe Wiederholungsoperationen, die wegen der Lockerung der 
Endoprothese notwendig werden. Die ttberraschenderweise 
gefundene Verktirzung der Reizphase laflt eine Verminde- 
rung der Haufigkeit solcher Zweitoperationen erwarten. 

In Figur 5 ist der zeitliche Verlauf des Einbaus von 
Carbonationen in Hydroxylapatit in Abhangigkeit vor. ior 
Carbonatkonzentration und der spezifischen Oberfiache 
des Apatitpulvers dargestellt. In Figur 6 ist das ir- 
Spektrum des Carbonatapatits von dem gemafl Beispiel 3 
erhaltenen Produkt dargestellt, und in Figur 7 ist das 
IR-Spektrum vom Saugetierknochen dargestellt. 
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in folgenden wird dar Einsatz das erfindungsgemaflen "3 
Mittels und die Verwendung des Carbonatapatits nfiher 
eriautert. 

1 . Verwendung von Carbonatapatit zur Fttllung von Knochen- 
und Zahndefekten sowie zum Knochenaufbau . 

1.1 Lose Fttllung 

Carbonatapatit wird als lose Fttllung in den Fallen 
verwendet, bei denen die Fttllung nach der Einbringung 
keine mechanische Festigkeit naben oufl, keinen 
primaren AbschluB des Defekts gegen die Ungebung 
bilden mufl sowie keinen Oder nur geringen verf ormen- 
den Kraften ausgesetzt ist und vorwiegend eine 
rasche Heilung bewirken soil. 

Funktion 

Das Mittel soil als vorttbergehender Platzhalter im 
Defekt dienen und moglichst schnell von lebenden 
Knochen durchwachsen sowie spater von diesem abgebaut 
und ersetzt werden. Wesentlich ist, daB das Ein- 
wachsen von normalem Narbengewebe verhindert wird 
und die einwachsenden Knochenzellen ein gttnstiges 
Milieu, wie ausreichende Porositat, physiologische 
Zusammensetzung sowie knochennineralahnliche feste 
Partikel, vorf inden, welche durch neu angelagertes 
Knochenmineral nur noch verbunden werden mttssen, urn 
den Defekt knochern zu ttberbrttcken. 

Je nach Lage und GroBe des Defekts wird so die 
Wiedernerstellung normal belastbaren Knochens ttber- 
haupt erst ermoglicht oder dramatisch von Jahren auf 
Wochen verkttrzt. 



Beispiele 

Ala Beispiel hierfur dienen die Aufftillung kleinerer 
Defekte, bei denen der verbleibende Knochen tragfahig 
1st oder durch andere Maflnahmen, wie Verplattung, 
Gipsverband, gehalten wird, wle Knochenzysten im Kie- 
fer, Zahnfach nach Extraktion, paradontale Knochende- 
fekte, ausgeraumte Knocheneiterherde (Osteomyelitis) , 
Tumorbett im Knochen, Defekte bei Trttmmerbruch (chi- 
rurgische Verbindung der Knochenteile mit Platten- 
osteosynthese) oder Knochenaufbau in "Sandwichtechnik" , 
wie es beispielsweise in Figur 2 dargestellt ist. 

Zu diesem Zweck wird ein Pulver oder Granulat von Car- 
bonatapatit mit einer Partikelgrttfle von etwa~0,l bis 
2 mm verwendet. Oas Mittel kann als Zuaatzstoff fur 
waBrige Medien, wie physio logische Puffer und Salzlo- 
sungen oder Eigenblut, und eventuell relativ weiche 
resorbierbare Bindemittel, wie Polysaccharide oder Po- 
lypeptide, enthalten. Der Zusatz mufl ausreichen, um 
ein gasfreies Gemisch zu erzielen, ein geringer tfber- 
schufl ist zur leichteren Verarbeitung evtl. wiinschens- 
wert. Der Carbonatapatit besitzt beispielsweise eine 
rechnerische Dichte von 3,4 g/cm» , eine Schttttdichte 
nach Partikelform und -gr6Be von 1,0 g/cm J bis 3,0 g/an J 
(Zusatzstoffe Dichte um 1,0 g/cm 3 ). 

Ein Mittel fiir diese Anwendung enthalt beispielsweise 
30 bis 80 Gew.-% Carbonatapatit und 70 bis 20 Gew.-% 
Zusatzstoffe der oben aufgeftthrten Art. 

Als weitere Zusatze in geringer Menge kommen beispiels- 
weise infektionshemmende, durchblutungsfCrdernde unci 
knochenwachstumsfordernde Medikamente, Hormone und Che- 
mikalien in Betracht. 

Fur den tatsachlichen Gebrauch kann das Mittel steril, 
fur kleinere Mengen in Spritzen, sonst in 
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Schraubglaaern , Dosen ate. abge- 

packt warden. Zur Anwendung mit Blut Oder Zuaatzstof fen~ 
kann nan auch das Mittel und daa Zusatzmittel getrennt 
in fester Form abpacken, und diese warden dann beim 
5 Gebrauch miteinander vermischt. 

1 . 2 Feste Fttllungen 



Peste Fttllungen werden bel den Ffillen verwendet, in 
10 denen das Mittel nach dem Ein«? Oder Aufbringen zu einer 
festen, mechanisch belastbaren und fonnstabilen Masse 
erstarren mufl, einen primar dichten Abschlufl des 
Defekts bilden mufl oder test am Knochen anhaften mufl. 

15 Funktion -— 

Das Mittel soli den Oefekt sofort fest und rand- 
schlttssig ausfttllen, mit dem Knochen schnell fest ver- 
wachsen und im Laufe der Zeit langsam von lebendem 
20 Knochen durchwachsen und teilweise ersetzt werden. 
Wichtig 1st je nach Anwendungsgebiet der dichte Ab- 
schluB, der das Eindringen von Keimen verhindert, die 
kraftschlttssige Verbindung zum Knochen bei mechanischer 
Belastbarkeit oder die stabile Form und feste Anhaftung . 
25 Das Bindemittel bildet eine stabile Matrix, in der die 
Carbonatapatitpartikel festgehalten werden, und haf tet 
nach dem Abbinden am Knochen an. Die Carbonatapatit- 
partikel an der Oberflache erlauben ein Anwachsen der 
Fttllung im Knochen, bei ausreichender Porositat wird 
das Material von lebendem Knochen durchwachsen, eine 
bleibende, nicht resorbierbare Bindemittelmatrix kann 
dabei eventuell in Kauf genommen werden. 
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Das Mittel ermoglicht einen funktionell 
sofort belastbaren Ersatz von Knochenteilen, der lang- 
sam wieder von lebendem Knochen ersetzt oder wenigstens 
durchsetzt wird. 
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Beispiele 



Beispiele fur die Anwendung von festen Etlllungen sind 
das Auffilllen grofler Knochendefekte als Infektions-, 
Verletzungs- Oder Tumorfolge, bei denen der verbleiben 
de Knochen nicht mehx auareichend belaatbar 1st, Ver- 
kitten der Pragmente bei Trummerbruchen, freier 
Knochenaufbau (vgl. Pigur 3) sowie Ptillungen des Nerv 
kanals 1st Zahn . 

.. .• 

Zusammensetzung des Mittels 

Pttr diesen Anyendungszweck wird ela Pulver Oder ein 
Granulat von Carbonatapatit (feine Pulver fur Zahn- 
ftillungen, mittlere Kornungen 0,1 mm fur Knochen- 
defekte und Granulate urn 1 mm zum Knochenaufbau) ver- 
wendet. Als Zusatzstoffe sind bei Korpertemperatur 
aushartende, wenig exotherme, ungiftige Bindemittel, 
wie Acrylate, Polyester, Zemente usw., geeignet, bei 
sehr geringer Belastung sind eventuell auch Gelier- 
mittel geeignet. Je nach Bindemittel und Kornung kann 
der Gehalt an Carbonatapatit 10 bis 50 Gew.-% betragen, 
abhangig vom spezifischen Gewicht des Bindemittels 
ergeben sich so 5 bis 80 Gew.-% Carbonatapatit und 95 
bis 20 Gew.-% Bindemittel. Fur Nervuberkappungen an 
zahnen eignet sich ein Zusatz von 10 bis 30 Gew.-% 
Calciumhydroxid . 

Das Mittel kann in Form eines Zweikomponenten-Mittels 
in den Handel gebracht werden. Die eine Komponente 
besteht aus Carbonatapatit und die zweite Komponente 
besteht aus dem Bindemittel. Man kann aber auch fertige 
Mischungen aus Carbonatapatit und Bindemittel her- 
stellen, die gegebenenfalls weitere Zusatzstoffe ent- 
halten, und diese wie bei 1 . 1 beschrieben in den Handel 
bringen. Als Zusatzstoffe konnen die oben erwahnten 
Zusatzstoffe sowie zus*tzlich Losungs- und/oder Treib- 
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mlttal zur Erhdhung der Poroaitilt mlt verwendet i 
warden. 



2. Beachichten und Herstellen von Inplantaten nit 
Carbonatapatit 

2.1 Knochenkontaktschichten 



Soil ein Knocheninplantat dia gutan mechanischen 
Eigenachaften biokonpatibler Materialien nit den 
ldealan bioaJctiven KontaJcteigenschaf ten dea 
Carbonatapatita vereinen, let eine Beachichtung 
3 inn vo 11 . 



1 5 Punktion 
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Die Knochenkontaktachicbt au£ den Inplantat aoll 
den Lagerknochen eine noglichst knochenabnliche 
OberflHche bieten, so daft das Inplantat nicht als 
FrendkBrper erkannt und wie ein frakturiertea 
Knochenteil feat in daa Mineralgerliat dea Knochens 
eingebaut wird. Dabei konnt ea nicht auf die Dicke 
der Kontaktachicht, aondern nur auf die chenische 
Zuaannenaetzung der aufiersten Molektilschicht an. 
Wichtig iat waiter die feate Anhaftung an den 
Inplantatkern. Bine aolche Kontaktachicht ernog- 
licht eine aich schnell bildende, kraftschlusslge 
Verbindung zwischen Knochen und Inplantat, danit 
werden die Einheilzeiten verktirzt und Lockerungen 
weniger wahracheinlich . 

Beiapiele 

jede Art von Knocheninplantaten, elnachliefllich 
von Zahnwurzelinplantaten, konnen mit Knochen- 
kontaktschichten versehen werden. Ea iat moglich, 
ein trockenea Pulver aua Carbonatapatit auf Im- 
plantate aua anderen Materialien aufzupreaaen. 



21 



Man kann weiterhin Gemische aus Carbonatapatit mit" "* 
den oban unter 1.2 beschriebenen Zusatzstof fan auf 
Implantate aufbringen. Man kann auch dan Implantat- 
kdrper erst mit einer Schlcht aus rainam Bindemittel 
5 und dann mit einem Gemisch, wie es oben unter 1.2 be- 

schrieben wurde, Oberziehen. Zur Erhdhung dea Carbo- 
natapatitgehalts an der Oberf lache kann das beschich- 
tete Implantat vor dem Abhartan des Bindemittels mit 
Carbonatapatit bestreut Oder in Carbonatapatit ge- 
10 wSlzt warden. 
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Implantatkorper aus anderen Materialien konnen auch 
durch sogenanntes Sputern Oder Kathodenzerataubungs- 
verfahren, das Plasmaspritzverfahren und iaostati- 
sches Pressen mit dem erfindungsgemUflen Mittal be- 
schichtet werden. Eine derartige Beachichtung kann 
auflerdem nach lonenimplantationsverfahren erfolgen. 
Beim Sputern wird ein Target aus moglichst reinem 
Carbonatapatit benutzt. Beim Pressen wird die Schicht 
erst als Gemisch aus weichem Bindemittel, zum Bei- 
spiel Agarose, und feinkOrnigem Carbonatapatitpulver 
Oder wfiBrigen LOsungen aufgebracht. 

Zur Herstellung von mit Carbonatapatit tiberzogenen 
Implantaten ist weiterhin die chemische Wandlung von 
Hydroxylapatit in Carbonatapatit, wie sie oben be- 
schrieben wurde, mOglich. Implantate, die aus Hydro- 
xylapatit oder hydroxylhaltigen Materialien herge- 
stellt oder mit solchen beschichtet sind, werden mit 
dem beschriebenen naBchemischen Verfahren an der 
Oberf lache mit Carbonatapatit beschichtet. 
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Man kann die fertig beachichteten Implantate im 
Handel verkaufen. 



2.2 Herstellung von Implantaten aua carbonatapatit- 
haltigen Materialmen 

Sind die mechaniachen Anforderungen an ein Knochen- 
implantat nicht 8ehr hoch oder aoll ea im Laufe der 
Zeit ganz von lebendem Knochen durchwachaen oder 
ersetzt werden, kann ea ganz aua Carbonatapatit 
oder carbonatapatithaltigem Material hergeatellt 
warden . 

Funk t ion 



Wie 2.1, zuaHtzlich kann durch entaprechende wahl 
dea Bindemittela und/oder der Proroaitat voll- 
atandigea oder teilweiaea Durchwachaen oder Er- 
setzen dea Implantata durch lebenden Knochen er- 
reicht werden. 

Beispiele 

jede Art von Knochenimplantaten, einschlieBlich 
Zahnwurzelimplantate,aoweit die mechaniache Belast- 
barkeit auareicht. 

Die Heratellung derartiger Implantate erfolgt aus 
Carbonatapatit mit Bindemitteln. Die Zuaammensetzung 
dea erfindungagemaflen Mittela iat ahnlich wie oben 
unter 1.2 beachrieben. Zur Veratarkung konnen 
Faaern, Drahte, Gevebe, Geflechte oder Netze einge- 
bracht werden. Dieae konnen beiapielaweiae aua 
Metallen, wie Edelmetallen, Stahlen oder Titan, oder 
aua aynthetiachen und nattirlichen Faaern, beispiels- 
weise Kohlenatoffasern, Glasfasern, Whisker, nattirlichen und 
aynthetiachen qarnen oder aua Tiergeweben gewonnen- 
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en Paaera, hergestellt sein. Die Herstellung der 
Implantate erfolgt in entsprechenden Negativformen 
und gegebenenfalls durch anschlieBendes Verdichten 
unter Anwendung von Druck. 

Die folgenden Beispiele erlautern die Erfindung. 

Beispiel 1 

Aus tierischen Knochen warden nach dem in der 
DE-OS 28 40 064 beschriebenen Verfahren 100 g 
pulverisierter Hydroxy lapat it hergestellt und in 
einem Becherglas in 1000 ml 1-molarer Natrium- 
carbonatlBsung bei 70 °C 100 Minuten gertlhrt. Der 
Bodensatz wird danach in ttblicher Weise abgefiltert, 
einmal In 0,5 1 1 n Salzsaure und dreimal in 
destilliertem Waaser gespUlt und abfiltriert. 

schliefllich wird das Piltrat 60 Minuten im Heiflluft- 
ofen getrocknet. Wie die Pigur 5 zeigt, ist schon bei 
Raumtemperatur.nach 100 Minuten in 1-molarer Losung 
eine Sattigung von 80% erreicht. Das erhaltene 
weiflliche Pulver besteht aus feindispersen carbonat- 
haltigen Apatitkristallen , die als Ausgangsprodukt 
fur das Mittel und die Knochenkontaktschichten ver- 
wendet werden. 

Beispiel 2 

in ein von unten mit Kohlendioxidgas durchblasenes 
GefaB, gefUllt mit 2 1 1-molarer Kaliumcarbonat- 
losung, werden bei Raumtemperatur 500 g Hydroxyl- 
apatitgranulat (Osbonite R , Calcitite R ) zugesetzt. 
Das eingeblasene Gas bewirkt ein standiges Durch- 
rttbxen des Granulats und halt die Lflsung mit 
Carbonationen gesattigt. 
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Nach 60 Miautea wird das Granulat entnommen und wie In " 
Beispiel 1 baschriebon gesptilt und getrocknet. Das 
erhaltene Granulat besteht aus Partikeln, deren Auflen- 
schichtan in Carbonatapatit umgewandelt wurden und das 
als Grundmaterial fttr das Mlttel dient. 

Beispiel 3 

In 2 1 siedendam destillierten Wasser warden 1 Mol 
Kaliumphosphat und 2 Mol Kaliumcarbonat gelost und mit 
Kaliumhydroxyd auf einen pH von 13,0 eingestellt. Zu 
der Losung warden 2 Mol Calciumnitrat zugegeben, und 
unter standigem Rttnren wird die siedende Mischung 60 
Minuten ruckgespttlt. Danach laflt man die Losung 24 
Stunden bei 60°C stehen, bevor der Niederschlag ab- 
f iltriert, mehrfach mit destilliertem Wasser gesptilt 
und 4 Stunden im Heiflluftofen bei 120°C getrocknet wird. 

Figur 6 zeigt das Infrarotspektogramm des Produkts, 
das, wie der Vergleich mit dem Spektogramm von Sauge- 
tierknochen in Pigur 7 zeigt, dem Knochen chemisch 
sehr ahnlich ist. Man erhalt ca. 250 g reine Carbonat- 
apatitkristalle , die als Ausgangsprodukt fur das 
Mittel und die Knochenkontaktschichten dienen. 

Beispiel 4 

in 2 1 siedendem destillierten Wasser werden 1 Mol 
Kaliumphosphat und 0,2 Mol Natriumcarbonat gelQst, 
das weitere Vorgehen erfolgt wie in Beispiel 3. Als 
Produkt erhalt man ca. 250 g carbonatnaltige Apatit- 
kristalle, die auch in ihrem Natriumgehalt dem 
Knochenmineral sehr ahnlich sind und als Ausgangs- 
material fur das Mittel und die Kontaktbeschichtung 
geeignet sind. 
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Beiapiel 5 

in einen 5-1-stahldruckbehalter werden 1 kg Hydroxyl- 
apatitpulver und 500 g Trockeneia eingefttllt, derBe- 
halter verachloasen, auf 600°c erhitzt und der Druck 
mit einem entaprechenden Regelventil auf 30 bar einge- 
stellt. Nach 12 Stunden wird der Behalter auf Raum- 
temperatur abgekuhlt, gefiffnet und daa Carbonatapatit- 
pulver entnommen. 

Nach dem Trocknen dea Pulvera Uber 6 Stunden im HeiB- 
luftofen bei 150«c erhalt man ca. 1 kg reinea Carbonat- 
apatitpulver, daa ala Auagangamaterial fur daa Mittel 
dient. 

Beiapiel 6 

Von nach Beiapiel 1 oder einem anderen Verfahren her- 
geatelltem carbonathaltigem Apatit oder Carbonatapatit 
werden 100 g in 100 ml einer 3%igen Agaroaelosung ein- 
geruhrt. Die weitere Verarbeitung und Anwendung erfolgt 
nach der in der DE-OS 26 57 370 genauer beachriebenen 
Methode . 

Man erhalt ein paatOaea Material, daa zur POllung von 
Knochendefekten geeignet iat. 

Beiapiel 7 

Daa. nach Beiapiel 2 erzeugte Granulat wird mit etwa 
gleichem Volumen phyaiologiacher Kochaalzloaung ver- 
setzt, ao dafl es gerade nicht zum Uberatehen von 
Flttaaigkeit kommt. Dieses Gemiach wird in Spritzen 
Oder andere GefaBe abgefttllt, luftdicht verachlosaen 
und steril verpackt. 

Daa ao erhaltene Mittel kann wahrend einer Operation 
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direkt in Knochendefelcte eingespritzt oder eingeftillt 
warden. 

Beispiel 8 

Das nach Beispiel 4 hergestellte Pulver wird mit 
gleichen Gewichtsteilen Knochenzementpolymer vermischt 
und abgepackt. Das Zusetzen des fltiasigen Monomeren er- 
folgt erst bei der Anwendung nach den Vorschriften des 
Zementhers tellers . 

Das zunachst pastose Gemisch kann in Knochen- oder Zahn- 
defekte eingebracht werden und bildet nach Jcurzer Zeit 
ein hartes, tragfahiges Material. 

Beispiel 9 

Ein Knocheninplantat wird mit dem in der DE-OS 
28 40 064 beschriebenen Verfahren mit einer hydroxyl- 
apatithaltigen" Keramikbeschichtung versehen. Das 
Implantat wird dann fur 24 Stunden in einer 1-molaren 
NatriumcarbonatlSsung bei 70 °c eingelegt. 

Nach dieser Behandlung besteht die Kontaktschicht aus 
carbonathaltigem Apatit. 

Beispiel 10 

Ein in einer Sputeranlage (Kathodenzerstaubungsanlage) 
in seiner Langsachse rotierendes Zahnwurzelin^lantat 
aus Aluminiumoxid wird mit far tike In, die aus einem 
Carbonatapatittarget zerstaubt wurden, beschichtet. 
Durch die extrem hohe Auftreffgeschwindigkeit dringen 
die Partikel in die Oberflache des Implantats ein und 
haften fest auf diesem. Nach 8 Stunden ist eine 
geschlossene Beschichtung erreicht. 
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Wie das Ergebnia der ESCA-Onterauchung (Elektronen- 
Spektroskopie fur Chemische Analysen) zeigt, aind an 
der Qberflache elnea so beschichteten Aluminiumoxid- 
korpers keine Aluminiumatome mehr nachzuweisen. 

Beiapiel 11 

Der Schaftteil einer Htiftgelenkaendoprotheae aua Edel- 
atahl wird mit dunnflttssigem Knochenzement (Methacrylat) 
beatrichen und mit nach Beiapiel 4 hergeatelltem 
carbonathaltigem Apatitpulver beatreut. Nach dem Ab- 
binden dea Zementa wird der Vorgang wiederholt, bia 
eine aureichend atarke, geachloaaene Beachichtung er- 
reicht iat. 

Beiapiel 12 

Bin Gemiach aus 50% Carbonatapatit (nach Beiapiel 3) , 
48,5 % Waaaer und 1,5% Agarose wird angeteigt und auf 
100 a C erhitzt. In die Negativforra fur ein Zahnwurzel- 
inplantat wird dieses Gemiach vor dem Abkuhlen auf die 
Geliertemperatur dea Agar a eingeftillt. Nach dem Er- 
kalten wird daa vorgeformte implantat entnommen und 
72 Stunden an Luft bei Raumtemperatur getrocknet. An- 
achlieflend wird der KOrper nach dem iaoatatiachen 
Preflverfahren hoch verdichtet. 

Daa so erhaltene Implantat kann direkt ala Zahnwurzel- 
implantat verwendet werden. 

Beiapiel 13 

Ein Knochentumor im Oberarmknochen wird chirurgiach 
auageraumt und mit dem in Beiapiel 8 beschriebenen 
Material gefttllt. Nach Aushartung des Zementa iat das 
Pttllmaterial aofort mechaniach belastbar und kann 
einen Teil der Knochenbelaatung mittragen, dennoch 
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wird es im Laufe der Zeit von lebendem Knochen durch- 
wachsen und eraetzt. 

Beiapiel 14 

Im Gefolge eines Sch ienbe inbrucha s Jcommt ea zu einer 
Knocheneiterung. Der Herd wird ereffnet, nach Aus- 
raumung des abgestorbenen Knochenmateriala wird der De- 
fekt mit Pttllmaterial nach Beiapiel 7, daa je nach 
Erregerapektrum mit einem Antibiotikum oder kolloidalem 
Silber veraetzt wird, auageftillt. 



Beiapiel 15 



Bei zu niedrigem Kieferkamm im zahnloaen Kiefer, der 
einer Vollprotheae keinen auareichenden Halt mehr 
bietet, wird der Knochen operativ freigelegt, im Front- 
zahnbereich in Tranaveraalebene durcbtrennt, angehoben 
und mit einem Granulat nach Beiapiel 3, veraetzt mit 
etwa gleichem Volumen Priachblut dea Patienten, unter- 
ftittert. 

&ach dem Wundverachlufl wird der ao aufgebaute Kiefer- 
kamm mit einer proviaoriachen Kunatatof f achiene ge- 
attttzt, nach 3 Wochen kann die endgtiltige Veraorgung 
mit einer Zahnprotheae erfolgen. 

Beiapiel 16 

Bei einem Schenkelhalabruch einea alten Patienten wird 
nach Entfernung dea Gelenkkopfea und entaprechender 
Bohrung im Oberachenkelknochen eine wie in Beiapiel 1 i 
behandelte Endoprotheae zementloa eikgeaetzt (vol 
Figur 4) . 

Daa Unplantat ist aofort belaatbar und wachat achnell 
und feat im Knochen an. 



Beisplel 17 



Nach Extraction eines nicht mehr erhaltbaren Zahnes 
wird das Zahnwurzelf ach lm Kief erknochen mit ent- . 
sprechenden Bohrern ausgeweitet und eine ktlnstliche 
Zahnwurzel, beschichtet wie in Beisplel 10 beschrieben, 
implantiert. Nach einer Elnheilphase von einigen 
Wochen wird auf diese die Suprastruktur (Krone) aufge- 
bracht . 

Beisplel 18 

Bel tiefer Zafankaries, die bis in den Zahnnerv (Pulpa) 
reicht, wird das kariose Material vollstandig in 
tiblicher weise entfernt und anschlieBend der Defekt mit 
einer Paste, hergestellt aus 10% Calciumhydroxyd, 
40% Carbonatapatit, hergestellt nach Beisplel 5, und 
50% physiologischer Kochsalzlosung, gefttllt (sogenannte 
Nervtiberkappung) . 

Beisplel 19 

Bel einem marktoten Zahn wird der Wurzelkanal sorg- 
faltig ausgeraumt und der Defekt mit einem pastasen 
Gemisch aus 65% PMMA-Kunststoff und 35% Carbonatapatit- 
pulver nach Beisplel 1 ausgeftillt (sogenannte WUrzel- 
f ttllung) . 
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P ATENTANSPRtlr h E 



1. Mlttel zur FOllung von Knochen- und Zahndefekten, zuia 
Knochenaufbau, fur Knochenkontaktschichten und fur Knochen- 
und Zahnwurzelersatz,. dadurch gekennzeichnet, 
dafl es Carbonatapatit gegebenenfalls zusaminen rait korper- 
vertraglichen Zusatzstoffen und/oder Verdiinnungsmitteln ent- 



hMlt. 

2. Mittel nach Anspruch 1, dadurch g e k e n n - 

z e i c h n e t , dafl es als korpervertragliche Zusatz- 
stoffe organische und/oder anorganische Bindemittel , physio- 
logische Salzlosungen und/oder Medikamente und/oder Hormone 

3. Mlttel nach a in em der Ansprttche 1, 2 Oder 3, dadurch 
9 e k e n n z e 1 c h n e t , dafl es 1 bis 100 Gev.-% 



Carbonatapatit enthlilt. 
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4. Mittel nach einem der Ansprttche 1, 2 Oder 3, da- 
durch gekennzeichnet, dafi es Carbonat- 
apatit der Formel 

2+ 

Ca 1 0-a-b-0 .Sw-x-y^S (P0 4> 6-x-y '» ° 4 )y" 

M - (C °3' x" (0B > I-b-w-x-y-z f»2°»„- W 2 0) 
enthalt, worin 



10 



a die Anzahl der zweiwertigen Metallionen bedeutet und 

fflr einen Wert von 0 bis 9,8 stent, 
b die Anzahl der einwertigen Metallionen bedeutet und 

fttr einen Wert von 0 bis 1,8 stent, 
15 w die Anzahl der in das Kristallgitter integrierten 

Wassennolekttle bedeutet und fttr 0 bis 1,8 steht, 
x die Anzahl der Carbonationen bedeutet und fttr einen 

Wert von 0,2 bis 2 steht, 
y die Anzahl der Hydrogenphosphationen bedeutet und fttr 
20 einen Wert von 0 bis 1 ,8 steht und 

z die Anzahl der Halogenionen bedeutet und fttr einen 

Wert von 0 bis 1,8 steht. 

5. Mittel nach mindestens einem der Ansprttche 1, 2, 3 
25 oder 4, dadurch g e k e n n z e i c h n e t , daB es 

Carbonatapatit der Formel 

Ca 10 . x (PO 4 ) 6 . x (CO3) x (OH) 2 . x 
30 enthalt, worin x fttr 0,2 bis 2 steht. 

6. Verwendung von Carbonatapatit zur Fttllung von Kno- 
chen- und Zahndefekten, zura Knochenauf bau , fttr Knochen- 
kontaktschichten, als Knochenersatz und als Zahnwurzel- 

35 ersatz. 
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7. Verwendung nach Anapruch 6, dadurch g e k e n n - 
zeichnet, daB der Carbonatapatit die Formal 

Ca 1 O-a-b-0 ,5 W -x-y Me a* Ma b (P0 4 ) 6-x-y iH *°4> y~ 

Hai; <C0 3 , x" (OH >i-b.w.x-y.z (H 2 0 >w-< H 2 0) 
aufweist, worin 



a die Anzahl der zweiwertigen Metallionen bedeutet und 

fur einen Wert von 0 bis 9,8 steht, 
b die Anzahl der einwertigen Metallionen bedeutet und 

fur einen Wert von 0 bis 1,8 stent, 
w die Anzahl der in das Kristallgitter integrierten 

Wassermolekttle bedeutet und fttr 0 bis 1,8 steht, 
x die Anzahl der Carbonationen bedeutet und fttr einen 

Wert von 0,2 bis 2 steht, 
y die Anzahl der Hydrogenphosphationen bedeutet und fttr 

einen Wert von 0 bis 1 ,8 steht und 
z die Anzahl der Halogenionen bedeutet und fttr einen 

Wert von 0 bis 1,8 steht. 

8. Verwendung nach Anspruch 7, dadurch g e k e n n - 
zeichnet , dafl Carbonatapatit der Pormel 



^lO-x^Ve-x^x^-x 
worin x fttr 0,2 bis 2 steht, verwendet wird. 

9. implantatkorper, dadurch gekennzeich- 
n e t , daB er vollstandig Oder teilweise aus Carbonat- 
apatit besteht Oder daB er aus einem fttr ImplantatkSrper 
bekannten Material besteht und vollstandig oder teilweise 
rait einer Schicht aus Carbonatapatit ttberzogen ist. 



10. XmplantatkSrper nach Anspruch 9, dadurch g e - 

kennzeichnet, daB der Carbonatapatit die 
Formal 

Ca 1 0-a-b-0 ^v-x-y^r^b (P0 4 ) 6-x-y (HP0 4 J J" 

Hai; < C0 3^"< OH >2-b-w.x-y.^ H 2 0 >w"<H 2 0 > 

worin 



die Anzahl der zweiwertigen Metallionen bedeutet und 

ftlr einen Wert von 0 bis 9,8 stent, 

die Anzahl der einwertigen Metallionen bedeutet und 

fur einen Wert von 0 bis 1,8 stent, 

die Anzahl der in das Kriatallgitter integrierten 

Wassermolekttle bedeutet und fur 0 bis 1,8 steht, 

die Anzahl der Carbonationen bedeutet und fur einen 

Wert von 0,2 bis 2 steht, 

die Anzahl der Hydrogenphosphationen bedeutet und fur 
einen Wert von 0 bis 1,8 steht und 
die Anzahl der Halogenionen bedeutet und fur einen 
Wert von 0 bis 1,8 steht, 
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aufweist. 
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